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Estudio Clínico Comparativo de Eficacia y Tolerancia de Buspirona en 
Pacientes Ambulatorios con Ansiedad en Consultorios de Psiquiatría, 
Neurología y Neurocirugía en el Perú 


Dr. Roberto Llanos Zuloaga* y 

Dres.: Carlos Anticona Bringas, Oscar Arbulú Villasis, Humberto Balbuena Villarreal, Alfredo Beyer Rossell, Salvador 
Cabrejos Burga, Juan Cabrera Valencia, Carlos Carbajal Faura, César Castañeda Díaz, Jorge Castro Morales, Alejandro 
Díaz Calvo, Mariella Guerra Arteaga, Gustavo Heresi Shehade, Manuel Martinez Mendoza, Walter Quispe Rojas, Uldarico 
Rocca Fernández, Ada Torrealva Ascok, Jorge Ugarte Alcazar, Alfredo Valencia Valencia, Gustavo Vasquez Caisedo, 


Manuel Zambrano Zambrano, Marco Zúñiga Gamarra. 


Resúmen 


La Buspirona, un nuevo ansiolítico no benzodiazepínico, 
de la familia de las azaspirodecanedionas, es estudiado cn las 
dosis usualmente recomendadas de 5Smg TID (cada 8 horas) al 
inicio de la terapia. Seestudiana 41 pacientes ambulatorios de 
ambos sexos (29 mujeres y 12 hombres) de 19 a 69 años, con 
una valoración inicial mínima de 18 ó más (media de 27.88) 
para la escala de ansicdad de Hamilton, obteniendo un resul - 
tado final de 8.58 a los 28 días. (p<0.0001). La evaluación del 
subgrupo de pacientes (n=12) con valoración inicial de Hamilton 
para Ansiedad de 30 ó más (media: 35.9) tuvo una valoración 
final a los 28 días de 13.6, evolución estadísticamente signifi- 
cativa al igual que la anterior (p<0.0001). La cvolución de 
todos los pacientes que presentaron como único diagnóstico 
ansiedad y que no recibicron otra medicación más que bus- 
pirona fuc estadísticamente similar a los pacientes con di- 
agnósticos concomitantes o con medicación concomitante. 


De los 41 pacientes estudiados, sólo 1 de ellos (2.4%) 
presentó somnolencia, mientras que ninguno hizo referencia a 
sedación con este producto. La reacción adversa de mayor 
incidencia fue naúsca con sólo cl 7%. Los otros efectos 
adversos fucron: cefalea, disgusto, temblor fino y zumbido de 
oído. Todos estos en bajo porcentaje (2% cada una)/ 


La buspirona es un ansiolítico clínicamente eficaz y seguro 
y se vislumbra como el tratamiento de elección para pacientes 
ansiosos que deben seguir activos, manteniéndose alertas y 
con sus facultades indemnes. 
Palabras claves: ANSIEDAD. BUSPRRONA. EFICACIA. 
TOLERANCIA. 


Labuspironaes un agente ansiolítico de estructura química 
diferente a las benzodiazepinas, que viene siendo mvestigada 
mi me s io 
clínicamente desde 1982 (1) y su fórmula estru tural es (2): 


FIGURA A 
E: Buspirona 
N Azaspirodecanedionas | 
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FIGURA B 
Diacepam 
Benzodiazepinas 


La buspirona se abosrbe bien, pero es sometida a un 
metabolismo de primer paso. La disponibilidad sistémica 
media es, del 40% aproximadamente. Su eliminación cs a 
través del metabolismo oxidativo, que produce varios metabolitos 
hidroxilados, entre los que se encuentra la S-hidroxibuspirona 
y la 1-pi'midinilpiperazina. La potencta de esta última varía 
entre el 1 y el 20 % de la del compuesto original en las distintas 
prucbas farmacológicas; la S-hidroxibuspirona es esencialmente 
inactiva. El alimento incrementa la biodisponibilidad del 
fármaco por reducción del metabolismo de primer paso; la 
aborsorción, sin embargo, no sufre grandes modificaciones, 
Los valores de la vida media observados en 14 estudios en 
voluntarios sanos ha variado entre 2 y 11 horas. La cirrosis 
hepática ha producido un marcado descenso en su disponibili- 
dad, siendo discreta la disminución en enfermedad renal. La 
buspirona no se elimina por hemodiálisis. Este medicamento 
se halla unido a las proteínas en más del 95% sin embargo, no 
se observaron desplazamiento de la dilantina, el propanolol, la 
digoxina o la warferina de las, proteínas plasmáticas. La 
adnunistración simultánea de amitripúilina y diazepam no 
moditico la distribución ni eliminación de estos fármacos ni 
de sus metabolitos. (3) (9). 


Médico Psiquiatra de la Clínica Ricardo Palma. Profesor de Pyuguiatria de la Uniwersidad Peruana Cavetano Heredia, 
Profesor Principal de Psicologia dela Univer vidad Sagrados Corazones Pas Presidente dela Ayseciación Pyuquiatrica Peruana 


(Presidente para los años 1980-1988) 
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Los estudios bioquímicos y electrofisiológicos indican 
que la buspirona altera los sistemas monoaminérgicos y 
GABAérgicos de forma diferente a como lo hacen las benzo- 
diazepinas. La uniforme acción depresora de estas últimas 
sobre el impulso de las células serotoninérgicas noradrenérgi- 
cas y dopaminérgicas podría ser consecuencia de su efecto 
facilitador sobre el ácido gamma-aminobutírico y su conocida 
influencia inhibidora sobre estas áreas monoaminérgicas. A 
diferencia de las benzodiazepinas, la buspirona ejerce una 
influencia diferencial sobre la actividad neural monoami- 
nérgica, suprimiendo la actividad serotoninérgicas y facili- 
tando al mismo tiempo los impulsos celulares dopaminérgicos 
y noradrenérgicos. El mecanismo de acción de la buspirona 
desafía la idca de que la ansicdad está mediada por un único 
trasmisor. (2). 


La efectividad antiansiosa o ansiolítica ha sido demostrada 
tanto en animales como cn humanos. Diferentes trabajos 
clínicos comprucban que la actividad ansiolítica de la bus- 
pirona es tan sobresaliente como la de las benzodiazepinas y 
mejor que las de placebo (21(41510)(7). Al igual que con las 
benzodiazepinas los pacientes con buspirona presentan a la 
primera semana la sensación subjetiva de mejoría clínica. 
Esto es evidenciado por la evolución de la curva de las 
evaluaciones del Test de Hamilton para ansiedad cn los 
estudios anteriormente citados. Las reacciones adversas, cn 
especial la incidencia de somnolencia en pacientes tratados 
con buspirona (9%) es significativamente inferior a la encon- 
trada cn cada uno de los grupos que recibicron diazepam 
(32%), cloracepato (26%). loracepam (58%), alprazolam (43%) 
o bromacepam (35%) y muy similar a la del placebo (10%). 
Los efectos secundarios que fueron significativamente más 
frecuentes en el grupo de buspirona que en el grupo de placebo 
fucron marcos (9%), cefaleas (7%), nerviosismo (4%), sensación 
de vacío en la cabeza (4%), násca (6%), diarrca (3%), pareste- 
sias (2%), excitación (2%) y sudoración (1%). La gravedad de 
estos efectos fue considerada predominantemente como leve 
o moderado (6)1(71(8). 


Los trabajos de Jercovich (9) y de Schweizer (10a) de- 
mucstran que la buspirona no produce supresión o bloqueo de 
los síntomas de abstinencia de las benzodiazcpinas, por lo 
tanto los pacientes que vienen tomando una benzodiazepina y 
son cambiados a buspirona pueden presentar cl Síndrome de 
Rebote o de abstinencia a las benzodiazepinas (910,0 1)(12), 
pudiendo interpretarse erróncamente como una reacción ad- 
versa a la buspirona. Por lo cual, Bueno (13) y Goldstein (14) 
al igual que otros autores, sugieren que en estos casos,la 
benzodiazepina sea disminuída lentamente en 1 a 3 semanas 
y concomitantemente inciar la terapia con buspirona. Queda 
como una alternativa cl "lavado" (Reducción gradual de la 
benzodiazepina durante una semana, una semana sin medica- 
ción o con placebo) previo al inicio de la terapia con bus- 
pirona. 


MATERIALES Y METODOS 


Cuarentiun (41) pacientes ambulatorios adultos fueron 
evaluados en la consulta particular de 10 médicos psiquiátras, 
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9 neurólogos y 3 neurocirujanos; de Lima, Arequipa, Chiclayo 
y Trujillo. 

Los pacientes fueron informados de las condiciones de la 
investigación, obteniéndose previamente su consentimiento. 

Se seleccionaron pacientes con diagnóstico clínico de 
ansiedad y con una valoración igual o mayor a 18 en la Escala 
de Ansiedad de Hamilton (HAM-A) 

Se les inició tratamiento con 5mg de Buspirona (Buspar* 
- Mead Johnson) cada 8 horas (TID) 

A los 14 y 28 días de tratamiento los pacientes fucron 
reevaluados con la Escala de ansiedad de Hamilton y seindagó 
por la presencia de reacciones adversas. 

El estudio estadístico se realizó con el Contraste de difer- 
encias entre pares homólogos (14)(15), para muestras pequeñas, 
verificando la significancia estadística de las medias de las 
diferencias halladas, referidas a la t de Student. 


RESULTADOS 


Se evalúan los resultados de 36 pacientes tratados con 
buspirona durante 28 días. 

29 mujeres y 12 hombres entre las edades de 16 a 69 años. 

3 pacientes de Arcquipa, 2 de Trujillo, 1 de Chiclayo y 35 
de Lima. 


Tabla 1: Los puntajes totales medios para la Escala de Hamil- 
ton-A para los pacientes con un puntaje inicial de 18 ó más, 
fucron: 


DIA EVALUACION MEDIA Pp DS. 
0 27.88 6.8 
14 16.52 <0.001* 6.9 
28 08.58 <0.001* 7.0 
*  = Comparado con el período anterior 


Tabla 2: Los puntajes medios para los pacientes con 30 ó más 
(n= 12) en la evaluación inicial de Hamilton-ansiedad fueron: 


DIA EVALUACION MEDIA p D.S. 
0 33.9 35 
14 22.1 <0.001* 6.0 
28 13.6 


<0.001* 7.8 
*= Comparado con el período anterior 


Cuando se dividen estos resultados en subgrupos con el fin 
de evaluar los efectos de la buspirona por sí sola sobre los 
pacientes con diagnóstico de ansiedad exclusiva y comparati- 
vamente los subgrupos donde la buspirona fue usada concomi- 
tantemente con otras drogas y en pacientes con ansiedad y 


otros diagnósticos agregados, se obtienen los si guentes resul- 
tados: (ver figura 1) 


En 23 pacientes con diagnóstico exclusivo de ansiedad se 
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usó buspirona como droga única. (ver figura 1 = SOLO). 


En 7 pacientes se usó la siguiente medicación concomi- 
tante sin alteraciones apreciables de los resultados: Aldomet, 
Inderal, Sinemet, Vivalan, Migristene, Propanolol, Vene- 
ruton, Meclomen, Bromazepan (como hipnótico nocturno)/ 
(ver figura 1 =C.O.M) 


En 6 pacientes la ansiedad se acompañó de los siguientes 
padecimientos, sin alteración de los resultados: Hipertensión 
arterial (1), Síndrome de Parkinson (1), Migraña(2), Depre- 
sión (2). 

(ver figura 1 = C.O.D.) 


FIGURA 1 


EVOLUCION CON BUSPIRONA 
Subgrupos 


HAMILTON - A 


14 ; 
DIAS DE TRATAMIENTO 


Delos 41 pacientes que ingresaron al estudio, 5, pacientes 
presentaron reacciones adversas, 3 de ellos describieron 2 
reacciones: 


Tabla 3: Reacciones Adversas 


REACCION n % 


Somnolencia 1 
Nausca 3 
Cefalea 1 
Disgusto 1 
Temblor fino 1 
Zumbido de oído 1 


De los 41 pacientes tratados, cinco abandonaron tempra- 
namente la terapia, uno de ellos por presentar reacciones 
adversas en una oportunidad (náuscas y zumbido de oído), 
otro a las 72 horas por náuseas y temblor fino y los tres 
restantes por no sentir mejoría antes de cumplirse la primera 
semana de tratamiento. 


DISCUSION 


1.- La efectividad de la buspirona en pacientes ambulatorios 
peruanos con diagnóstico de ansiedad con valores iniciales de 
Hamilton-A de 18 ó más y de 30Ó más es comprobada, siendo 
esta efectividad desde el punto de vista estadístico altamente 
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significativa (p<0.0001) y se demuestra que esta efectividad 
es similar a la hallada por otros autores: Bueno (1) y Cohn (17) 
para la seric de HAM-A de 18 ó más y Bastos (18) para la seric 
de valor inicial de HAM-A de 30 ó más. En las siguientes 
gráficas se visualiza esta Efectividad. 


FIGURA 2 


EFECTIVIDAD DE BUSPIRONA 
pacientes con HAM-A inicial > 17 

=+— LLANOS ctal. 
-E- BUENO 

-x- COIN 


HAMILTON - A 


14 
DIAS DE TRATAMIENTO 


FIGURA 3 


EFECTIVIDAD DE BUSPIRONA 
pacientes con HAM-A inicial > 19 


—+ > LLANOS et.al. 
-Q- BASTOS 


HAMILTON - A 
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2.- Los pacientes con ansiedad que vienen medicándose con 
benzodiazepinas y descan ser cambiados a buspirona deben 
reducir lentamente las benzodiazepinas para evitar cl Síndrome 
de Rebote o el de Abstinencia de estos productos. (9)(10)(11) 


3.- En los pacientes ansiosos, el recctarles buspirona, debe 
entablarsc una adecuada relación médico-paciente para que 
estos pacientes No abandonen tempranamente la terapia, por 
la sensación subjetiva No real de "no mejoría", al no experi- 
mentar la sedación e hipnosis de las benzodiazcpinas, con la 
pérdida, para éstos pacientes, del beneficio real de la bus- 
pirona: no sedación, no hipnosis y no  adic- 
ción. (1(46611812113)(14) 

4.- La buspirona es un producto seguro siendo su perfil de 
reacciones adversas exenta de efectos limitantes, comparali- 
vamente a las bezondiazcpinas, las cuales presentan sedación, 
hipnosis y adicción en porcentajes importantes. 


CONCLUSIONES 


1.- La buspirona demuestra ser un producto antiansioso no 
benzodiasepínico eficaz y seguro en especial en pacientes que 
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realizan diferentes tipos de actividades y trabajos donde se 
involucre la capacidad cognocitiva y la función psicomotor. 


2.- La busipirona ha demostrado en otros estudios no producir 
adicción, lo cual le daría una ventaja adicional. 


3.- El "manejo" de la buspirona en los pacientes debe hacerse 
con una adecuada relación médico-paciente por su demora de 
aproximadamente una semana en que el paciente sienta los 
efectos beneficiosos de la droga. 


4.- El cambio de benzodiazepínicos a buspirona debe reali- 
zarse escalonadamente para evitar el Síndrome de rebote o el 
Síndrome de abstinencia de las benzodiazepinas. 


5.- Se sugiere mayores estudios comparativos en nuestro 
medio para incrementar los hallazgos de otros autores y los 
nuestros. 


SUMMARY 


Buspirone, a new anxiolytic none benzodiezepinic, of 
the family of the azaspirodecanedionc's. Was studied at the 
usual recommended initial dose of 5 mg TID (cach 8 
hours). 41 outpatients of both sexs (29 females $ 12 males) 
from 19 to 69 years old, with a initial Hamilton Anxicty 
Scale rate of 18 or more (mcan= 27.88) and with a final 
valuc of 8.58 at the day 28. (p,0.0001). The evaluation 
of the patients (n=12) with initial value of the Hamilton 
anxicty rating scale of 30 or more (mean = 35.9) has a 
final value of 13.6 at day 28,(p<0.0001). A significative 
estadistical evolution same as above. The evolution of all 
the patients that presents anxicty as unique diagnostic, and 
recemed no other medication beside buspironc, was 
stadisucally the same as the patients that reccived other 
medication or have a concomitant diagnostic. 


Ol the 41 patients studied only onc (2.4%) pressents 
drowsiness and no one referred sedation. The adverse 
reaction most reported was nausca with only 7%. The other 
adverse effect reports were: Hcadache, unpleasantness, 
tremor and car buzzing. All of them in a low percentage 
(2% cach). 


Buspirone 1s a clinically effective and safety anxiolytic 
drug and scems to be the trealment of choice for the 
anx10us patients that need to be active, alert and with all 
their facultics. 


Keywords: ANXIETY. BUSPIRONE. EFFICACY. TOLER- 
ANCE 
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